














感染制御に関わる基礎的研究を行い（第 2 章）、医療現場へフィードバックした。  
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第 1 章 救急医療における診療支援とその実際  






































































第 2 章 真菌症の感染制御に関わる菌種間の特徴に関する検討   
2-1 臨床分離 Candida 属真菌からの PAMPs の調製と性状  
重篤で致死的な感染症の代表例である敗血症は、起炎微生物に対する防御反応に起
Fig. 1 支援前後での治療域逸脱例の比較  
因した強烈な免疫応答によって全身性炎症が惹起され、「重篤な臓器障害が引き起こさ
れた状態」、と定義される。病原体は様々な毒素を産生するが、今世紀になり自然免疫






天然培地 (YPD)ならびに合成培地 (C-limit)を用いて培養し、菌体成分の熱水抽出物  
(Hot Water Extract; HWE) を作成し、その性状を比較するとともに、マウスを用いて急
性の致死活性と緩徐に進行する病態である血管炎について検討した。  





2-2 Candida 属真菌由来の PAMPs による血管炎と慢性炎症  
臨床分離株由来の PAMPs について更に詳細に検討するために、26 菌株について、
YPD 培養由来の HWE を用いて、血管炎ならびに心肥大を伴う慢性炎症について検討
した。  
血管炎・心肥大については、心筋の肥厚による明確な心肥大が観察された。また、
最終観察日において、死亡した個体は Candida krusei 100%、  C. albicans 84%、  C. 
dubliniensis 47%、 Candida parapsilosis  42%、 Candida glabrata  33%、 C. tropicalis  19%、 
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Fig. 4 大動脈起始部切片写真；上が病変 (+)、下が病変 (-) 
CAWS (左上 )、  C. albicans (No. 3) (右上 )、  
C. albicans (No. 21) (左下 )、C. albicans (No. 34) (右下 ) 
Fig. 3 マウス生存スコア (200 日経過後 ) 
菌種




C. dubliniensis  (3)
C. glabrata (5)
C. guilliermondii (2)
C. parapsilosis  (5)
C. tropicalis  (5)
























第 2 章 重篤で致死的な感染症の代表例である敗血症では、起炎微生物に対する防御反応に起
因した強烈な免疫応答によって全身性炎症が惹起される。病原体は様々な毒素を産生するが、今





のために、臨床分離株の菌体成分の熱水抽出物 (Hot Water Extract; HWE) を作成し、その性状
を比較するとともに、マウスを用いて急性の致死活性と緩徐に進行する病態である血管炎及び心
肥大の活性について検討した。その結果、血管炎・心肥大の重篤度は、菌種によって異なり、
C.krusei ならびに C. albicans では強く C. dubliniensis、C. parapsilosis、 C. glabrata、 C. 
tropicalis 、 C. guilliermondii では弱い傾向 となり、菌種間で血管炎の強度または感受性に著
しい差を認めた。これらの結果から、Candida 属真菌は宿主に対して炎症応答を惹起するが、菌
種によって強度が異なることが明らかとなった。敗血症に代表される重篤な感染症では、感染及
び炎症の制御ができれば治癒へとつながり、できなければ収集困難な全身性の炎症状態となりう
る。Candida の菌体成分はそのプロセスに関与し、その関与は菌種によって異なっている可能性
のある事を見出した。 
以上、本研究は、救急医療における薬剤師の職能において、基礎と臨床の連携の重要性を示唆
したものであり博士（薬学）の学位論文として価値あるものと評価した。 
